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Date de priorite QourAnoisJknnee) 
09,08.2002 


O^posant 

CENTRE NATIONAL DE LA RECHERCHE SCIENTIFIQUE CNRS 



1. II est notlfie au deposant que radministration charg6e de I'examen preliminaire international a etabli le 
rapport d'exannen preliminaire International pour la demande Internationale et le lui transmet ci-joint, 
accompagn^, le cas.echeant, de ces annexes. 

2. Une copie du present rapport et, le cas ech^ant, de ses annexes est transmise au Bureau international pour 
communication h tous les offices elus. . 

3. Si tel ou tel office elu Texige, le Bureau international etablira une traduction en iangue anglaise du rapport 
(a Texclusion des annexes de celui-ci) et la transmettra aux offices interesses. 

4. NOTIFICATION JMPORTANTE 

. Pour aborder la phase naticnale aupr^s de chaque office elu, le deposant doit accomplir certains actes 
(d§p6t de traduction et paiement des taxes nationales) dans le delai de 30 mois k compter de (a date de 
priority (ou plus tard pour ce qui concerne certains offices) (article 39.1) (voir aussi le rappel envoys par le 
Bureau international dans le formulaire PCT/lB/301). 

Losrqu'une traduction de la demande Internationale doit etre remise h un office elu, elle doit comporter (a 
traduction de toute annexe du rapport d'examen preliminaire international. II appartient au deposant d'^tablir 
la traduction en question et de la remettre directement h. chaque office 6Iu interesse. 

Pour plus de precisions en ce qui concerne les delais applicables et les exigences des offices elus, voir le 
Volume II du Guide du deposant du PCT. 

II est signale au deposant que Tarticle 33(5) stipule que les criteres de nouveaute. d'activite inventive et 
d'application Industrielle tels que d^finis a I'article 33(2) a (4) ne sen/ent qu'aux fins de I'examen preliminaire 
international et que "tout'Etat contractant peut appliquer des criteres additionnels ou differents afin de 
decider si, dans cet Etat, invention est brevetable ou non" (voir egalement I'article 27(5)). De tels criteres 
additionnels peuverit par example avoir rapport a des exceptions a la brevetabiiite ainsi qu'^ des exigences 
concernant Texpos^ suffisant de I'lnvention, la clarte des revsndications et leur fondement sur ia description. 
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Demande Internationale No. 
PCT>FR 03>02474 


Date du ddp5t international QourAnois^n^e) 
06.08.2003 


Date de priority QourAnois^n^e) 
09.08.2002 



Classification Internationale des brevets (CIS) ou & la fols classification nationals et CIB 
A61K9/16 



Ddposant 

CENTRE NATIONAL DE LA RECHERCHE SCIENTIFIQUE CNRS 



1 . Le present rapport d'examen pr§lim1nalre international. 6tabll par Tadmlnistaration chargee de Toxamen pr^Iimlnaire 
international, est transmis au d^posant confonn^ment k i'article 36. 



2. Co RAPPORT comprend 6 feullles, y comprls la prdsente feuille de couverture. 



□ II est accompagn§ d'ANNEXES. c'est-^-dire de feuiiies de la description, des revendlcatlons ou des dessins qui 
ont 6t6 modifi§es et qui servent de base au present rapport ou de feuiiies contenant des rectifications faites 
aupr§s de I'admlnistration charg§e de i'examen pr61iminaire international (voir la rdgle 70.16 et I instruction 607 
des instructions administratives du PCT). 

Ces annexes comprennent feuiiies. 



3. Le present rapport contient des indications et ies pages con-espondantes relatives aux points suh/ants : 



1 


(Si 


Base de Topinion 


11 


□ 


Priority 


III 




Absence de fonnulation d'opinlon quant h la nouveaut6. ractivlt6 Inventive et la 




possibility d'application industrieile 


IV 


□ 


Absence d'unitd de invention 


V 




Declaration motivie selon la r6gle 66.2(a)(ii) quant h la nouveaut^, l'activit6 inventive et la possibility 
d'application Industrieile; citations et explications h I'appui de cette declaration 


VI 


□ 


Certains documents cites 


VII 


□ 


Irregularltes dans la demande intemationale 


VIII 


□ 


Observations relatives k la demande Intemationale 



Date de presentation de la demande d'examen preilminaire 
intemationale 

23.02.2004 


Date d'achevement du present rapport 
26.11.2004 


Nom etadresse postaie de I'adminstration charges de I'examen 
preilminaire international 

Office europden des brevets 

D-80298 Munich 
mB) T6I. +49 89 2399 - 0 Tx: 523656 epmu d 


Fonctionnaire autorise ^^^'"^ 
Vermeulen, S %^ / 

N" de telephone +49 89 2399-7520 
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RAPPORT D'EXAMEN 
PRELIMINAIRE INTERNATIONAL 



Demande internationale n** 



PCTyPR 03A)2474 



Base du rapport 

En ce qui conceme les Elements de la demande internationale (les feuiUes de remplacement qui ont 6t6 
remises d i'office r6cepteur en r6ponse k une invitation faite conformement d I'article 14 sont consid6r6es dans 
le present rapport, comme Vnitialement d^pos^es" et ne sont pas jointes en annexe au rapport puisqu elles ne 
contiennent pas de modifications (regies 70.16 et 70.17)) : 



Description, Pages 

1 _32 telles qu'initialennent d6posees 
Revendications, No. 

1 .-1 1 telles qu'initialement d6pos6es 
Desslns, Feullles 

1)8-8/8 telles qu'initialement d§pos6es 

2 En ce qui conceme la langue. tous les 6l§ments indiqu§s ci-dessus etaient k la disposition de radministration 
■ ou lul ont 6t6 remis dans la langue dans laquelle la demande Internationale a §t6 d6pos6e. sauf indication 

contraire donnee sous ce point. 

Ces 6l§ments 6taient k la disposition de I'administratlon ou lui ont 6t6 remis dans la langue suivante: ,qul est: 

□ la langue d'une traduction remise aux fins de la recherche Internationale (selon la rfegle 23.1 (b)). 

□ la langue de publication de la demande internationale (selon la regie 48.3(b)). 

□ la langue de la traduction remise aux fins de I'examen pr§llminaire internationale (selon la r6gle 55.2 ou 
55.3). 

3 En ce qui conceme les sequences de nucleotides ou d'aclde amin6sdivulgu6es dans la demande 

' internationale (le cas ech6ant), Texamen pr6liminaire intemationale a 6t6 effectu6 sur la base du listage des 
sequences : 

□ contenu dans la demande Intemationale, sous forme dcr'ite. 

□ d6pos6 avec la demande intemationale. sous forme d6chiffrable par ordinateur. 

□ remis ult6rieurement k radministration, sous fomne 6crite. 

□ remis ultSrieurement k radministration, sous fomne ddchiffrable par ordinateur. 

□ La declaration, selon laquelle le listage des s6quences par 6crtt et foumi ulterieurement ne va pas au-deli 
de la divulgation faite dans la demande telle que d6pos6e, a 6t6 fournle. 

□ l_a d6claration, selon laquelle les infomnations enregistr^es sous dechiff rable par ordinateur sont identiques 
k celles du llstages des s6quences Pr6sente par 6crit, a 6t6 foumie. 

4. Les modifications ont entraTnd Tannulation : 

□ de la description, pages : 

□ des revendicatlons, nos: 

□ des dessins, feullles : 
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5 □ Le present rapport a et6 fonnule abstraction faite (de certaines) des modifications, qui ont 6t6 consid6r6es 
comme allant au-del& de Texpose de Tinventlon tel qu'il a 6te d6pos§, comme il est indiqu6 ci-aprfes (r6gle 
70.2(c)) : 

(Toute feuille de remplacement comportant des modtficattons de cette nature doit Stre indlqu6e au point 1 
et annex6e au prSsent import.) 

6. Observations complementaires, le cas dchdant : 

III. Absence de formulation d'opinion quant a la nouveaute, I'activite inventive et la possibilite d'applicatlon 
industrieile 

1 . La question de savoir si I'objet de I'invention revend!qu6e semble etre nouveau, impliquer une activity inventive 
(ne pas Stre Evident) ou §tre susceptible d'applicatlon industrieile n'a pas 6t6 examinee pour ce qui conceme : 

□ I'ensemble de la demande Internationale, 
S les revendication nos 1 ,2 

parce que : 

□ la demande intemationale, ou les revendlcations nos en question, se rapportent h I'objet suivant, k regard 
duquel I'administration charg6e de I'examen pr6limlnaire international n'est pas tenue rfeffectuer un 

- examen pr6liminaire international (pr^ciser) : 

S la description, les revendlcations ou les dessins (en indiquer les 6l6ments ci-dessous), ou les 

revendications 1 ,2 en question ne sont pas clairs, de sorte qu'il n'est pas possible de fomnuier une opinion 
valable (prSciser) : 

voir feuille s^paree 

□ les revendications, ou les revendications nos en question, ne se fondent pas de fagon ad6quate sur la 
description, de sorte qu'il n'est pas possible de fomiuler une opinion valable. 

□ il n'a pas 6t6 6tabli de rapport de recherche intemationale pour les revendications nos en question. 

2 Le listage des sequences de nucl6otides ou d'acides amines n'est pas conforme k la norma pr6vue dans 
['annexe C des instructions administratlves, de sorte qu'il n'est pas possible d'effectuer un examen pr6limlnaire 
international significatif : 

□ ie listage pr6sent6 par 6crlt n'a pas 6t6 foumi ou n'est pas conforme k la nonme. 

□ le listage sous fornne dSchiff rable par ordlnateur n'a pas 6t6 foumi ou n'est pas confomne k la norme. 

V. Declaration motivee selon I'article 35(2) quant k la nouveaute, I'activite inventive et la possibilite 
d'applicatlon industrieile; citations et explications k Tappui de cette declaration 

1. Declaration 
Nouveaute 

Activlte inventive 



Oui: 


Revendications 


7,8 


Non: 


Revendications 


3-6,9-11 


Oui: 


Revendications 


7.8 


Non: 


Revendications 


3-6.9-11 


Oui: 


Revendications 


3-11 


Non: 


Revendlcations 





Formulaire PCT>IPEA/409 Qanvler 2004) 



RAPPORT D'EXAMEN 
PREUMINAIRE INTERNATIONAL 



Demande Internationale n" 



PCT/FR 03>D2474 



2. Citations et explications 
voir feuille s^parie 
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Concern^nt le point III 

Absence de formulation d'opinion quant a la nouveaute, I'activite inventive et la 
possibilite d'application industrielle 

Les revendications 1 et 2 ne satlsfont pas aux conditions requises k rarticle 6 PCT, 
dans la mesure oCi I'objet pour lequel une protection est recherch^e n'est pas 
clairement defini. Les revendications tentent de d§finir cet objet par le r6sultat a 
atteindre, c.-a-d. {'utilisation par vole orale et la d^livrance collque de principes actifs, ce 
qui revlent slmplement a enoncer le probl^me fondamental que dolt r^soudre 
I'invention, sans foumir les caracteristiques techniques necessalres pour parvenir a ce 
r^sultat. 

Notamment, les revendications 1 et 2 ne contlennent aucune caracteristlque technique 
particull^re en dehors du fait qu'll s'agit d'un forme galenique multiparticulaire. Par 
consequent 11 est Impossible de fomiuler une opinion quant a la nouveaute, I'activite 
inventive et la possibllit6 d'application industrielle. La simple precision que la fonne 
galenique est utillsee par vole orale ainsi que destinee a la delivrance collque d'un 
principe actif n'est pas conslder6e comma une caract§rlstique technique ddcrivant le 
produit en lul-meme. 



Concernan t le point V 

Declaration motivee quant a la nouveaute, I'activite inventive et la possibilite 
d'application industrielle; citations et explications a I'appui de cette declaration 

1 . II est fait reference aux documents suivants: 

D1: O. Munjerl et al.. Journal of Controlled Release, 46, 1997, pp. 273-278 
D2: P. Liu and T.R. Krishnan, J. Phanm. Pharmacol., 51 , 1999, pp. 141-149 

Ces documents ont ete cites par ie demandeur dans la description. Les numeros 
d'ordre qui leur sent attribues seront utilises dans touts la suite de la procedure. 

2. L'objet des revendications indeoendantes 3 et 1 1 n'est pas considere nouveau par 
rapport a I'etat de la technique divulgue dans les documents D1 et D2. Les dits 
documents divulguent des billes de pectine ainsi que des precedes de preparation 
qui tombent sous la definition des presentes revendications 3 et 11. 
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D1 (cf . page 274, paragraphs 2.2) divulgue des billes de pectine reticulee par du 
chitosan. D2 (cf. page 142, colonne 2, paragraphes 2 et 3) divulgue des billes de 
pectine et alginate reticulee par de la polylysine. 

3, I mvandications d^penda ntes 4. 5. 6. 9 et 10 ne semblent pas contenir de 
caract6ristique supplementaire qui, en combinaison avec Tobjet de I'une 
quelconque des revendications dont elles dependent, pounrait d^finir un objet 
nouveau et/ou impllquant une activity inventive (article 33(2)(3) PGT). Les 
caractiristiques sent connues ou sugg^r^s par les documents D1 et D2. En 
outre, aucune des caract^ristiques ne semble apporter une solution k un 
problems pos6, laquelle solution pourrait justif ier une activity inventive au vu de 
I'enseignement des documents D1 et D2. 

4. Les revendications 7 et 8 sont consider§es nouvelles et inventives, dans la 
mesure oCi I'etat de la technique le plus proche, repr§sente par les documents D1 
et D2, ne sugg^re pas la reticulation de pectine par la poly6thyl6nimine. Les billes 
de pectine ainsi reticulee sont stables plus de 7 heures dans le milieu intestinal et 
permettent ainsi la liberation contrdlde d'agents actife au niveau du colon. 
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(PCT Article 36 and Rule 70) 



Applicant's or agent's file reference 

345002D20458 


FOP i?iTOTTii?w Arx¥OM Notification of Transmittal of Intemarional 
bUKt< UKi HER ACTION preliminary Examination Report (Form PCT/IPEA/416) 


International application No. 

PCT/FR2003/002474 


International filing date (day/montli/year) 
06 aout 2003 (06.08.2003) 


Priority date {day/montli/year) 

09 aout 2002 (09.08.2002) 



International Patent Classification (IPC) or national classification and IPC 
A61K 9/16, 9/50 



Applicant 

CENTRE NATIONAL DE LA RECHERCHE SCIENTIFIQUE (CNRS) 

1 . This international preliminary examination report has been prepared by this International Preliminary Examining Authority 
and is transnoitted to the applicant according to Article 36. 

2. This REPORT consists of a total of 6 sheets, including this cover sheet 

I I This report is also accompanied by ANNEXES, i.e., sheets of the description, claims and/or drawings which have been 
' — ' amended and are the basis for this report and/or sheets containing rectifications made before this Authority (see Rule 
70.16 and Section 607 of the Administrative Instructions under the PCT). 

These annexes consist of a total of sheets. 

3. This report contains indications relating to the following items: 



I 




Basis of the report 


n 


□ 


Priority 


m 




Non-establishment of opinion with regard to novelty, inventive step and industrial applicability 


IV 


□ 


Lack of unity of invention 


V 




Reasoned statement under Article 35(2) with regard to novelty, inventive step or industrial applicability; 
citations and explanations supporting such statement 


VI 


□ 


Certain documents cited 


vn 


□ 


Certain defects in the intemational application 


vm 


□ 


Certain observations on the intemational application 



Date of submission of the demand 

23 f6vrier 2004 (23.02.2004) 


Date of completion of this report 

26 November 2004 (26. 1 1 .2004) 


Name and mailing address of the IPEA/EP 
Facsimile No. 


Authorized ofiicer 
Telephone No. 
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L Basis of the report 



1 . With regard to &e dements of the international application:* 
1^ the international application as originally filed 
|/\| the description: 



1-32 



pages 
pages 



, as originally filed 

, filed with the demand 



, filed with the letter of 



the claims: 

pages 

pages 



1-11 



, as originally filed 

, as amended (together with any statement under Article 19 

, filed witii the demand 



filed with the letter of 



the drawings: 

pages 



1/8-8/8 



, as originally filed 
, filed with the demand 



pages 



filed with the letter of 



I I the sequence listing part of the description: 

pages 

pages 

pages 



, as originally filed 

. , filed with the demand 



filed with the letter of 



2. With regard to iStie language, all the elements marked above were available or fiimished to this Authority in the language in which 
the international application was filed, unless otherwise indicated under this item. 

These elements were available or furnished to this Authority in the following language . which is: 

□ 

the language of a translation furnished for the purposes of international search (under Rule 23.1(b)). 

□ 

tiie language of publication of the international application (under Rule 48.3(b)). 

the language of the translation furnished for the purposes of international preliminary examination (under Rule 55. 2 and/ 
or 55.3). 

3. With regard to any nucleotide and/or amino acid sequence disclosed in the international application, the international 
preliminary examination was carried out on the basis of the sequence listing: 

□ 



□ 
□ 
□ 
□ 

□ 

□ 



contained in the intemational application in written form, 
filed together with the international application in computer readable form, 
furnished subsequently to this Authority in written form, 
furnished subsequently to this Authority in computer readable form. 

The statement that the subsequently fumished written sequence listing does not go beyond the disclosure in the 
intemational application as filed has been fumished. 

The statement that the infonnation recorded in computer readable form is identical to the written sequence listing has 
been fumished. 

The amendments have resulted in the cancellation of: 

the description, pages 

I I the claims, Nos. 

the drawings, sheets/fig , 



^ I I This report has been established as if (some of) the amendments had not been made, since they have been considered to go 
' — * beyond the disclosure as filed, as indicated in the Supplemental Box (Rule 70.2(c)).** 

* Replacement sheets which have been fumished to the receiving Office in response to an invitation under Article 14 are referred to 
in this report as "originally filed" and are not annexed to this report since they do not contain amendments (Rule 70 J 6 
and70J7). 

**Any replacement sheet containing such amendments must be referred to under item 1 and annexed to tliis report. 
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m. Non-establishment of opinion with regard to novelty, inventive step and Industrial applicability 

1. The questions whether the claimed invention appears to be novel, to involve an inventive step (to be non obvious), or to be 
industrially applicable have not been examined in respect of: 

I I the entire international application* 

1^ claims Nos. L2 

because: 

□ the said international application, or the said claims Nos. 
relate to the following subject matter which does not require an international preliminary examination (specify): 




INTERNATIONAL PRELIMINARY EXAMINATION REPORT 



K7| the description, claims or drawings (indicate particular elements below) or said claims Nos. L2 

are so unclear that no meaningful opinion could be formed (specify): 

See supplemental sheet 



□ the claims, or said claims Nos. are so inadequately supported 
by the description that no meaningful opinion could be formed. 

I I no international search report has been established for said claims Nos. . 



2. A meaningful international preluninary examination cannot be carried out due to the failure of the nucleotide and/or amino acid 
sequence listing to comply vnth the standard provided for in Annex C of the Administrative bistructions: 



I I the written form has not been furnished or does not comply with the standard. 

I I the computer readable form has not been furnished or does not comply with the standard. 
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Supplemental Box 

(To be used when the space in any of the preceding boxes is not sufficient) 

Continuation of: 1 1 1 . 1 

Claims 1 and 2 do not fulfil the requirements of PCT 
Article 6 in so far as the subject matter for which 
protection is sought has not been defined clearly. Said 
claims attempt to define the subject matter in terms of 
the result to be achieved^ i.e. the oral use and colonic 
delivery of active principles. However^ this merely 
amounts to stating the basic problem that the invention 
is intended to solve and does not provide the technical 
features necessary for arriving at said. result. 

In particular^ claims 1 and 2 do not contain any special 
technical features except that the composition is a 
multiparticulate galenic form. As a result, it is not 
possible to draft an opinion with respect to novelty, 
inventive step and industrial applicability. Merely 
specifying that the galenic form is for oral use and is 
also intended for the colonic delivery of an active 
principle is not considered to constitute a technical 
feature that describes the product per se. 
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V. Reasoned statement under Article 35(2) with regard to novelty, inventive step or industrial applicability; 
citations and explanations supporting such statement 



Statement 
Novelty (N) 

Inventive step (IS) 
Industrial applicability (lA) 



Claims 
Claims 

Claims 
Claims 

Claims 
Claims 



7. 8 



3-6, 9-11 



Ir 8 



3-6, 9-11 



3-11 



YES 
NO 
YES 
NO 

YES 
NO 



Citations and explanations 

1. Reference is made to the following documents: 

Dl: O. Munjeri et al.. Journal of Controlled 
Release, 46, 1997, pages 273-278; 



D2 : P. Liu and T. R. Krishnan, J. Pharm. Pharmacol., 
51, 1999, pages 141-149. 

These documents were cited in the description by the 
applicant- The numbering given above will be used 
throughout the rest of the procedure. 

2. The subject matter of independent claims 3 and 11 is 
not considered to be novel over the prior art 
disclosed in documents Dl and D2. Said documents 
disclose pectin beads as well as preparation methods 
that fall within the definition in the present 
claims 3 and 11. 



Dl (cf. page 274, paragraph 2.2) discloses pectin 
beads that are cross-linked with chitosan. D2 (cf . 
page 142, column 2, paragraphs 2 and 3) discloses 
pectin and alginate beads that are cross-linked with 
polylysine . 
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3. Dependent claims 4^ 5, 6, 9 and 10 do not appear to 
contain any additional features which^ in 
combination with the subject matter of any one of 
the claims on which they are dependent, might define 
subject matter that is novel and/or involves an 
inventive step (PCT Article 33(2) and 33(3)). The 
features are either known from or suggested by 
documents Dl and D2. What is more, none of said 
features appears to provide any solution to a stated 
problem, which solution could give rise to an 
inventive step with regard to the teachings of 
documents Dl and D2. 

4 . Claims 7 and 8 are considered to be novel and 
inventive in so far as the closest prior art, 
represented by documents Dl and D2, does not suggest 
the cross-linking of pectin with polyethylenimine . 
The resulting cross-linked pectin beads are stable 
for more than 7 hours in the intestinal medium and 
consequently enable the controlled release of active 
agents in the colon. 
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